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学位論文の要旨 
 
 
Effects of vonoprazan compared with esomeprazole on the healing 
of artificial post-endoscopic submucosal dissection ulcers: A 
prospective, multi-center, two-arm, randomized controlled trial 
（内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）後の人工潰瘍に対するボノプラザンとエソメプラ
ゾールの比較検討；多施設前向きランダム比較試験） 
https://www.hindawi.com/journals/grp/2018/1615092/ 
 
 
 
 
【目的】 
内視鏡的粘膜下層剥離術（ESD）は 1990年代に日本で開発され，近年，様々な国で施行さ
れており，早期胃癌の 5年生存率は 90％を超え，一定の効果が得られている(Akasaka et al., 
2011)．しかし，ESDには後出血などの合併症が知られており，その予防のために胃十二指
腸潰瘍治療に準じてプロトンポンプ阻害剤が使用されている(Toyokawa et al., 2012)．2015
年に新規のカリウムイオン競合型アシッドブロッカーであり，胃十二指腸潰瘍における潰
瘍治癒において既存のプロトンポンプ阻害剤と比較して治癒効果が高いとの報告があるボ
ノプラザンが発売された(Hori et al., 2010)．ESD後の人工潰瘍の治癒における効果はいく
つかの比較試験が報告されている(Tsuchiya et al., 2017, Maruoka et al., 2017, Kagawa et 
al., 2016, Takahashi et al., 2016)が，結果は一定ではなく議論を要するところである．今
回，ESD後の人工潰瘍治癒においてボノプラザンとエソメプラゾールの効果を検討した． 
 
【方法】 
2015 年 5 月から 2017 年 5 月の間で横浜市立大学附属病院ならびに横浜市立大学附属市民
総合医療センターの 2施設で胃 ESDを施行する患者を対象とした．抗血栓症薬，NSAIDs，
ステロイドの内服患者や 2週間以内のH2ブロッカー，プロトンポンプ阻害剤内服患者は除
外した．同意が得られた 60 名の患者はランダムにボノプラザン 20mg（V group）とエソ
メプラゾール 20mg（E group）に振り分けられ，ESD後 8週間，それぞれレバミピド 300mg
と併用し内服加療をおこなった．ESD後 4週目，8週目に上部消化管内視鏡検査を施行し，
メジャー鉗子を用いて潰瘍面積を測定し，潰瘍治癒率を評価した．潰瘍面積は潰瘍底を楕
円と過程して，（長径/2）×（短径/2）×π（mm2）で計算した．また，潰瘍縮小率は（ESD
検体面積－4 週目もしくは 8 週目の潰瘍面積）/ESD 検体面積×100（％）で計算した．統
計は EZRソフトウェアを用いた．性，H.pylori感染，糖尿病，腫瘍部位などは Fisher’s正
確検定を用い，年齢，潰瘍面積，潰瘍治癒率などはMann-WhitneyのU検定を用いた． 
 
【結果】 
4週目および 8週目の潰瘍治癒率は V group と E groupの間で統計学的有意差は認められ
なかった(4 週目；8.0％：11.5％，P＝0.669．8 週目；88.9％：84.6％，P＝0.420)．また，
同様に 4週目および 8週目の潰瘍縮小率も V group と E group の間で統計学的有意差は認
められなかった(4 週目；96.8％：97.5％，P＝0.656．8 週目；100％：100％，P＝0.257)．
後出血はそれぞれ 1 例も認めなかった．また，潰瘍治癒に関連する因子（年齢，性別，腫
瘍部位，H.pylori 感染，糖尿病，ESD 検体面積，治療時間など）についても検討したが，
統計学的有意差は認められなかった． 
 
 
 
【考察】 
ESD 後の人工潰瘍治癒において，レバミピドを併用するとボノプラザンとエソメプラゾー
ルに統計学的有意差は認めず，いずれも十分な治療効果が得られた．ただし，本試験は既
報の試験と比較して平均の ESD検体面積が小さいため，いずれの群でも治療効果が十分に
得られた可能性がある．また，抗血栓症薬などの後出血の高リスク患者は事前に除外され
ているため，後出血などの合併症も認めなかった可能性がある．このような高リスク患者
を除外した際には，ESD 後の潰瘍治癒においてはボノプラザンほどの酸抑制効果は必ずし
も必要ではなく，医療経済の観点から考えるとエソメプラゾールの方が優れていると考え
られる． 
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